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(57) Abstract 

A system allows to carry out simultaneous analysis and detections of a factor in a plurality of biological samples. It 
is characterized by the combination on one hand of a plate comprising a set of cavities distributed in a plurality of distinct 
series and rows, said plate being made of a material having no adsorption capacity for the factor to be tested for and, on 
the other hand, of a comb comprising teeth (4) of which the spacings allow to insert them simultaneously m as many cavi- 
ties of the plate, the teeth of said comb being themselves made of a material retaining or capable of retaining, particularly 
by absorption or adsorption, either the factor or the reactant for detecting said vector. 

(57) Abrege 

Systeme permettant des analyses et des detections simultanees d'un facteur, dans une pluraiite d'echantillons biolo- 
giques. II est caracterise par la combinaison, d'une part, d'une plaque comprenant un ensemble de cavites reparties en plu- 
sieurs series et rangees distinctes, ladite plaque etant formee d'un materiau ne presentant pas de capacite d'adsorption a 
1'egard du facteur a detecter et, d'autre part, d'un peigne comprenant des dents (4) dont les ecartements leur permettent 
d'etre introduites simultanement dans autant de cavites de la plaque, les dents dudit peigne etant elles-memes formees d'un 
materiau retenant ou apte a retenir, notamment par absorption ou adsorption, soit le facteur, soit le reactif de detection du- 
dit vecteur. 
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Dispositif d 1 analyse pour echantillons biologiaues 

L f invention concerne un systeme permettant des analyses 
et des detections simultan^es d ! un facteur, par exemple d'un an- 
tigene ou d'un anticorps, dans une pluralite d ' echantillons bio- 
logiques. Plus particuliereinent , elle met en oeuvre des plaques 
comprenant un ensemble de cavites propres a recevoir les echan- 
tillons a doser ainsi que les reactifs utiles a la detection. 

On a deja propose des systemes mettant en jeu de telles 
plaques, plus particulierement de3 plaques contenant par avance 
les reactifs necessaires a la reaction, par exemple 1' anticorps 
correspondant a l'antigene recherche dans les echantillons a do- 
ser* II a en particulier ete suggerd d f utiliser des plaques for- 
ages d'une matiere plastique, caracterisee par line capacite 
d» adsorption ou d 1 absorption de prcteines, par exemple d'un anti- 
corps, les plaques etant alors livrees aux utilisateurs deja mu- 
nis par avance des reactifs necessaires aux dosages, par exemple 
des anticorps, dans certaines de leurs cavites. L'utiiisateur 
peut alors introduire dans les cavites correspondantes l'echan- 
tillon a etudier, le cas echeant dilue dans un tampon approprie. 
II est ^galement connu que la realisation d'un dosage peut impli- 
quer une sdrie d f operations successives, pouvant faire interve- 
nir des transferts successifs du milieu de reaction d'une cavite 
h I 1 autre, soit sur la m£me plaque, soit sur des plaques dixfe- 
rentes, notamment par des operations de pipetage. 

Bien que de telles operations aient deja ete automati- 
sees, elles peuvent rester d'une mise en oeuvre assez complexe. 
Par ailleurs, il peut se produire que la presence de certains 
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rtactifs, introduits initialement dans le milieu h transferer en 
vue de la realisation d'une premiere reaction utile, devienne une 
cause de perturbation des reactions posttrieures &. optrer sur 
l'echantillon biologique au cours d'une £tape posttrieure du 
dosage. 

L' invention a pour but de remddier a ces difficultes, plus 
particulierement de fournir un systeme qui, tout en permettant 
des detections simultanees d'un facteur, voire mSme de plusieurs 
facteurs dans une pluralite d 1 echantillons biologiques, soit 
neanmoins d'une manipulation extrSmement simple. En outre, elle a 
pour but, dans le cas de dosages comprenant une serie d'operatims 
devant Stre realisees dans des cavites distinctes d'obvier aux 
difficultes pouvant resulter des transferts obliges, d'une cavite 
a l f autre, de certains des reactifs utilises dams les premieres 
cavites, avec la totalite de l'echantillon transfere ensuite dans 
les cavites suivantes, en vue de la realisation des etapes poste- 
rieures du dosage . 

Le systeme selon l f invention est caracterise par la com- 
binaison, d'une part, d'une plaque comprenant un ensemble de ca- 
vites reparties en plusieurs series distinctes, comport ant res- 
pectivement des nombres £gaux de cavites, et formant autant de 
rangees de tubes en correspondance mutuelle, la dite plaque etant 
fonnee d'un mat^riau ne presentant pas de capacite d' adsorption 
ou d 'absorption, tan* h I'dgard du facteur a detecter que des r£- 
"actifs necessaires a sa detection et, d' autre part, d f un peigne 
comprenant des dents dont les ecartements leur permettent d'Stre 
introduites simultanement dans les cavites de chacune des susdites 
rangees, ou d'en etre retirees simultanement , les dents dudit 
peigne etant elles-mSmes fornixes d'un materiau retenant ou apte a 
retenir, notamment par absorption ou adsorption, soit le facteur, 

soit le rtactif de detection dudit facteur, soit les deux h la 
fois. 

II va de soi que la plaque susdite pourra Stre constitute 
de t out e fag on en soi connue pour ce qui est de sa structure, que 
les nombres respectifs de series et de rangees de cavites peuvent 
varier d'une plaque a l f autre, notamment selon la nature des 
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dosages envisages; que ces cavites peuvent etre de toutes formes, 
semi-spheriques, coniques, tubulaires , etc. 

Le caractSre non adsorbant ou absorbant de la 
matiere dont sont constituees les paroi3 des cavites 
permet 1» extraction eventuelle I partir du milieu con- 
tenu dans ces cavites de l'un des principes qu'il con- 
tient, plus particulierement soit du facteur a doser, 
soit du reactif carac teristique de ce facteur, soit du 
reactif sur lequel est venu se fixer le facteur, par exemple lorsque 
le facteur a doser est constitue d'un antigene et que le 
reactif specif ique est constitue par un anticorps. 

En particulier, cette extraction a partir du 
milieu de culture peut etre effectuee par les dents du 
peigne, si celles-ci sont constituees en un materiau 
apte a. retenir soit le facteur, soit le reactif, soit- 
les deux a la fois, selon les besoins du dosage. r 

Avantageus-ement, les materiaux en question sont 
constitues par des matieres plastiques bien connues par 
le specialiste. 

Pour constituer le materiau des parois des cavi- 
tes de la plaque, on peut avoir recours a des matieres 
plastiques telles que le polystyrene ou le PVC non ab= 
sorbants e"fc lisses. 



Au titre des matieres plastiques susceptibles 
d'etre utilisees' pour "former les dents du peigne, on 
pourra avoir recours a cles matieres semblables, cependant 
pre'traite'es avec des composes oleagineux ou tensio-actif s, 
disponibles dans le commerce, 

Ilestentendu que 1' expression . "peigne" recouvre 
tout sy steme comprenant une pluralite de dents ou tiges, 
maintenues ecartees entre elles par tous moyens appro- 
pries, le plus simple etant constitue par un support com- 
mun, dont elles sont def initi'vement ou temporairement so- 
lidaires, de facon a pouvoir etre introduites simultane- 
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merit, £ 1' occasion d'un mouvement de ces moyens en direc- 
tion de la plaque,, dans une pluralite de cavites, de pre- ' 
ference d'une meme rangee. II va de soi que l'on pourrait 
aussi concevoir un systeme Equivalent permettant les in- * 
5 troductions simultanees des dents du peigne dans des cavi- 
tes appartenant S des rangees distinctes de la plaque. II 
en resulterait naturellement un systeme de f onctionnement 
equivalent, permettant a chaque dent de passer d'une cavi- 
te" a 1' autre, S. 1' occasion des mouvement s de retrait, de 

10 translation vis-a-vis de la plaque, et de reintroduction 
des dents du peigne dans des cavitgs distinctes de la pla- 
que, et ayant des dispositions relatives semblables. 

Si l'on consid&re maintenant que le peigne peut 
etre deplace" d'une rangee a 1 'autre des cavites de la 

15 plaque, on concoit qu.'il permet la realisation simultanee 
d'autant de dosages que la plaque comporte de cavitgs dans 
une meme rangee et/ou le peigne de dents . Dans la mesure 
ou le peigne present e des qualitEs d f absorption ou d' ad- 
sorption a l'egard, par exemple, de l'anticorps utilise 

20 a titre de reactif, le peigne permettra le transfert de 
l'anticorps eventuellement present dans les cavites de la 
premiere rangee, apres modification ou non par l'antigene, • 
de ces .cavites a celles de la seconde rangee, puis de 
celle-ci vers la troisieme, etc., et ce. le nombre de fois 

25 necessaire a l'accomplissement de la totalite des dosages 
requis par la detection, comme cela sera illustre a titre 
d' exemple ci-apres, en ce qui concerne la detection de la 
presence de toxine cholerique prise a titre d' exemple, dans • 
un liquide biologique.- 
"30 • II va sans dire que si l'on a dans ce qui pre- 

cede envisage le cas'des detections simultanees d'un meme 
facteur dans une pluralite d' echantillons biologiques, a 
l'aide d'un reactif, 1' invention s 'appliquerait de la meme 
facon aux detections simultanees de plusieurs facteurs 

35- distincts eventuellement contenus dans des fractions d'un 

liquide biologique provenant du meme echantillon, les reac- * 
tifs utilises etant.alors adapt es a chaque facteur parti- 
culier recherche" . Bien entendu cette variante n'est qu'un 
Equivalent de la precedente et de ce fait entre dans le^rrrtnrx^ 
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* cadre des revendications attachees a cette demande . 

Un systeme conforme a un mode de realisation 
prefere de 1 invention est caracterise par des rangees 3 
cavites ou groupes consecutifs de rangees de cavites 
5 pr^sentarit des sections de dimensions reduites alter- 
nant avec des rangees* ou groupes consecutifs de rangees 
dont les cavites presentent des sections plus allongees, 
notamment dans les directions des series auxquelles elles 
appartiennent, ces sections plus allongees autorisant des 

10 deplacements relatifs limites dans les memes directions 
des dents du peigne," lorsque celles-ci y ont ete intro- 
duites. Ces rangees de cavites de sections distinctes 
seront respectivement designees ci-&pres sous les desi- 
gnations de rangees "de premier type 11 ou de rangees "de- 

15 deuxieme type", ou encore "premieres rangees" et "secon- 
des rangees" . - ' - : 

La disposition preferee qui precede permet, 
lorsqu'il en est besoin, .soit de maintenir les dents du 
peigne dans, une position bien determinee vis-a-vis du 

20 volume interieur des cavites deja en question, notamment 
lorsque l'on ne recherche pas d'effet d f agitation et que 
I 1 on doit eviter le heurt des dents du peigne avec^Les 
parois. A 1' inverse, les dimensions allongees des autres 
cavites autorisent un certain niveau d f agitation du 

25 \ liquide contenu dans ces cavites 5 par 1 'intermediaire 
des dents du peigne ou eventuellement facilite le rin- 
gage des produits mal ou insuffisanunent fixes, entrai- 
nes par les dents du peigne lors du retrait de la rangee 
de cavites anterieures. On appreciera la encore- que l f on 

30 dispose d r un grand choix de possibilites de dimensionne- 
ment des differentes cavites, de sorte qu f a chaque type 
de dosage pourra repondre un type de plaque determine. 
Il.va de soi que les directions correspondant aux dimen- 
sions .les plus importantes des sections des cavites al- 

35 longees peuvent etre quelconques, par exemple perpendi- 
culaires aux directions des series en cause. Toutes ces 
variantes sont naturellement des equivalents des modes 
de realisation plus part iculierement revendiques et a 
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ce titre entrent dans le cadre de 1» invention protegee. 
De merae les plaques des systemes selon l 1 invention pour- 
raient encore comporter des rangees de cavites ayant 
des sections distinctes de celle des rangees ,r de premier 
5 type" ou "de second- type", etc • . 

Pour assurer la inise en place correcte des dents 
du peigne dans les cavites de chacune des rangees , 'tout 
en evitant d'eventuels contacts des dents du peigne avec 
les parois de ces cavites, la plaque est avantageusement 
10 pourvue de moyens de guidage coagissant avec des organes 
guides portes par le peigne, pour assurer la mise en 
place, le maintien en position (et le cas echeant des 
mouvements limites des dents du peigne) et le retrait 
de ces dents hors des cavites en cause. 
15 Les mouvements d f introduction des dents du 

peigne dans les cavites successives peuvent etre rea- 
lises manuellement . Bien entendu, le systeme peut ega- 
lement etre automatise, le peigne pouvant notamment 
etre associe avec un dispositif en soi connu permettant 
de commander les mouvements successifs du peigne, no- 
tamment les introductions successives des dents dans 
des rangees distinctes de la plaque, les maintiens en 
position dans les cavites de chaque rangee (• ou. les 
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mouvements limites des dents- du ~ 

peigne §. I'interieur desdites cavites), puis les opera- 
tions- de retrait, selon un programme predetermine. On 
peut avoir recours a cet effet aux moyens disponibles 
5 dans l'etat de la technique. 

Des caracteristiques supplementaires de I 1 inven- 
tion apparaitront encore au cours de la description, 
donnee a titre simplement indicatif , d f une construction 
prgferee du systeme selon I'invention, ainsi que d'un 
10 exemple de mise en oeuvre de cette construction, pour 
realiser, la encore seulement a titre d\ exemple, des 
detections simultanSes d r un " antigene determine, ici 
la toxine cholerique, dans une pluralite d f echantillons 
biologiques presumes pouvoir la contenir. Cette des- 
15 cription. sera faite en faisant egalement reference aux 
dessins dans lesquels •: ; 
1 - la fig. 1 est un schema d'une plaque vue en perspec- 
tive, 

- la fig* 2 est une coupe a travers un mode de realisa- 
20 tion particulier du peigne, 

- les fig. 3a, 3b, 3c illustrent des formes avantageuse- 
ment conferees aux extremites de chacune des dents du 
peigne. 

La plaque de la fig. 1 comprend un ensemble de 
25 quatre series SI, S2, S3, S4 de cavites 2a,. 2b : treize 
cavites par serie dans l f exemple consider!. II en de- 
coule que la plaque comprend egalement, dans l f exemple 
considere, treize rangees de cavites. Comme indique 
plus haut, cette plaque, en tous cas les parois et les 
30 cavites, sont constitutes d T un materiau, notamment d'une 
matiere plastique ne presentant pas de capacite d'absor- 
ption ou d 1 adsorption, tant a I'egard du facteur a detec- 
ter que des reactifs necessaires a sa detection. 

■ La fig. 2 montre schematiquement le peigne 
35 associe a la plaque dans le systeme selon I'invention, 

ce peigne comprenant quatre dents 4 presentant des ecar- 
tements semblables a ceux des cavites dans chacune des 
rangees, de sorte qu'elles peuvent etre introduites si- 
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"multanement dans. les cavites 2a ou 2b, y etre maintenues 
et en etre retirees simultanement, les dents du peigne 
etant, comme il a ete indique plus .haut, constitutes d T un 
. materiau, notamment d f une matiere plastique, re tenant, ou 
5 apte a retenir, de preference par absorption ou adsorption, 
soit le facteur* soit le reactif de detection dudit fac- 
teur.. 

Dans le cas represents, les cavites 2a sont cir- 
culaires et les cavites 2b presentent une section* allon- 

10 gee dans la direction longitudinale de series, ces sec- 
tions" plus allongees autorisant des deplacements rela- 
tif s ' limites* dans les memes directions des dents *J du 
peigne,- lorsque celles-ci y ont ete introduites . 

Avantageusement , la plaque et le peigne sont 

15 pourvus de moyens de guidage mutuels permettant la mise 
en place aisee du peigne vis-a-vis des cavites de chaque 
rangee, chaque fois qu'il est amene en regard des cavites 
de cette meme rangee, notamment a la verticale. En parti- 
culier, les moyens de guidage portes par la plaque sont 

20 constitues de deux types d f encoches 6a, 6b, formees par 
les cotes lateraux 8 de la plaque, de part et d f autre 
desdites- series, ces encoches du premier type (6a) et du 
second type (6b) etant en correspondance avec les rangees 
formees- de cavites a section circulaire (2a) et les se- 

25 ■ condes rangees de cavites a section allongee (6b) • Les 
.orgahes guides portes par le peigne sont constitues de 
tiges ou dents complementaires 10 l3 10 2 , de preference de 
part, et d 1 autre des dent's (4) et aptes a coagir avec les 
encoches, a I'occasion du mouvement d f introduction des 

30 dents (4*) dans les rangees successives de cavites. Avanta- 
* geusement, les tiges ont une section sensiblement com- 
plementaire des encoches 6a du premier type, de sorte 
que 1 'engagement desdites tiges dans ces. encoches , a l'oc- 
casion de l 1 introduction des dents du peigne dans des 

35 cavites du type 2a, assure le guidage desdites dents 
dans une direction bien determinee, notamment- selon 
l T axe des cavites 2a. Les encoches du type 6b, en corres- 
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pondance avec le3 secondes rangSes, pre3entent une 
• largeur plus grande, dont les bords 6b^, 6b 2 de finis sent 
des" butees, coagissant avec les tiges 10^ 10 2 , 

pour limiter les deplacements relatifs limited alors 
5 autorises de3 dents du peigne, lorsque celles-ci sont 
ou ont etg introduites dans les cavitSs de la rangee 
correspondante de la plaque. 

II est avantageux que les dents du peigne pr§- 
sentent £ leurs extremites 12 des parties renflees ou 

10 presentant des sections plus importantes que la zone 
intermediaire 1*1 des dents, entre lesdites extremites 
12 et le support 16 desdites dents, support qui comporte 
eventuellement une partie 18 permettant sa liaison I un 
apparei'l desmisesen position et des mouvements du peigne 

15 vis-a-vis de la plaque. On peut conferer aux extremites 
12 des formes quelconques, telles que representees par 
exemple aux fig. 3a, 3b" et 3c, etant entendu que ces 
formes (palettes ou ailerons) ont en commun la capacite 
d'eviter les remontees par capillarite du liquide even- 

20 tuellement contenu dans les cavites dans lesquelles elles 
penetrent,le long des parties intermediates 1*» plus 
etroites desdites dents, vers le support. 

Ce systeme peut alors etre mis en oeuvre pour 
effectuer des dosages du type de celui qui va etre expose 

25 ci-apres a titre d' exemple. 

• , EXEMPLE DE MISE EN EVIDENCE D'UN ANTIGENE AVEC LE SYSTEME 
SELON L ' INVENTION . _ * 

On souhaite rechercher la presence detoxine cho- 
lerique dans un liquide biologique (element A). On uti- 
30 lise dans cet exemple une plaque et un peigne presentant 
les caracteristiques suivantes : 

1°) plaque de plastique comportant des cavites - 

2°) peignff 'de pj.as cique ' en plastique special (en 

). 

35 La plaque de plastique non adsorbant comporte au 

minimum troi3 rangees de treize trous de sections res- 
pectivement circulaire3 et allonge'es selon la modulation 
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montree dans la fig. 1. 

La sequence' est toujours la suivante : 
Une cavite ou s'effectue une reaction, suivie 
de trois cavites plus grandes oO. s'effectuent les la- ■ 
5" vages. 

Le peigne est en plastique specialement traite, 

notanunent en .- *...".. 

pour adsorber les proteines. • 
On dispose : 

10 - d'anticorps de type lapin diriges contre la toxine 
cholerique (element B) ; 

- d'anticorps de type lapih diriges contre la toxine 
cholerique, sur lesquels on a fixe de facon covalente 
une enzyme, par exemple la lactoperoxydase (la lacto- 

15 peroxydase catalysant la .peroxydation d'un substrat 

(par exemple : orthophenylenediamine) faisant passer 
celui-ci de l'etat incolore £ l'etat brun fonce 
(element C) ; 

- de ce substrat (par exemple : orthophenylenediamine) 
20 subissant la peroxydation (element D) . 

On dispose igalement de toxine cholerique de 
facon a faire les controles positifs (element E) . 

La methodologie de recherche est la suivante : 
. a) les anticorps anticholeriques (element B) sont mis en 
25 solution dans un "tampon", dans la premiere 'rangee de 

cavites ; 

b) les dents du peigne sont introduites dans ces cavites et 
misesen contact, avec cette solution pendant un temps 
de^fini et a une temperature definie, pour realiser 
l'absorption ou 1 'adsorption, de preference jusqu'a 
saturation, des anticorps sur la matiere des dents du' 
peigne ; 

c) le peigne est ensuite lave" de facon a retirer 1'exces 
d'anticorps qui ne serait pas absorb! de facon assez 

35 : solide; ceci est fait dans les deuxieme, troisieme et 
quatrieme rangees de cavites contenant chacune un 
"tampon" et un detergent. .Les mouvements limites qui 
peuvent etre imprimis au. peigne dans les conditions 
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sus-decrites , sans que les dents ne viennent heurter 
les parois d'extremite des cavites, facilitent le 
.lavage.: 

d) le peigne est ensuite introduit ou depose dans la cin-: 
5 quieme rangee de cavites ("cavites reactionnelles") 

dans lesquelles est introduit le liquide biologique 
a doser (element A) . 

Unq ou plusieurs cavites de cette rangee ont ete 
remplies de solution comportant soit de la toxine 
10 cholerique (teraoin positif : element E), soit simple- 

. ment du "tampon" (temoin negatif). 

Les dents du peigne restent en contact avec ces 
solutions pendant- un temps defini et a une tempera- 
ture definie. 

15 e) les dents du peigne sont ensuite lavees dans les t 

s:ixieme 3 septieme et huitieme rangees de cavites,; comme 
indique dans le paragraphe c. 
f ) les dents passent dans la neuvieme rangee de cavites (ou 

troisieme rangee de "cavites reactionnelles") qui con- 

20 tient des anticorps anticholeriques couples a 1 1 en- 

zyme lactoperoxydase (element C) dans une solution 
"tampon".. 

Les dents du peigne sont egalement laissees en 
contact avec cette solution pendant un temps defini et 
25 a une temperature definie. 

g) on lave dans les dixieme, onzieme et douzieme series de 
cavites, comme indique dans le paragraphe c). 

h) on arrive enfin a la derniere rangee de cavites (ou 
-quatrieme rangee de "cavites reactionnelles") dans 

30 laquelle se trouvent les substrats de l f enzyme lacto- * 

peroxydase (element D) . 

La oQ il y a presence de toxine cholerique (fixee 
sur les anticorps absorbes sur les dents correspondantes du peigne), 
les anticorps anticholeriques couples a la lactopero- 
35 xydase peuvent se fixer sur le substrat et la reac- 

tion coloree (brun fonce) peut s'effectuer. 

Si le liquide biologique examine ne contient pas 
de toxine cholerique, la reaction produisant la colo- 
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ration brun fonc£ ne peut pas avoir lieu, et le liquide 
de la cavite reste incolore. 

Cet exemple mohtre la facilite avec laquelle 
il est possible d'effectuer des detections d T un ou plu- 
5 sieurs facteurs determines, par des operations mettant 
en jeu un materiel "extremement simple et des manipula- 
. < tions tout a fait reduites, qui peuvent etre aussi bien 

manuelles que partiellement ou completement automatisees . 
La technique selon 1 ! invention permet en outre 

10 - de promouvoir des reactions chimiques ou immunologiques 
successives, dans des milieux different s, les pro- 
twines, telles qu'antigenes ou anticorps pouvant, apres 
absorption ou adsorption sur les dents du peigne, passer 
suecessivement dans des cavites contenant des milieux 

15 differents, chaque fois appropries a la nature de l r ope- 
ration a realiser, Grace au transfert du facteur a 
detecter ou du reactif correspondent, ou des deux a la 
fois, d'une cavite a 1* autre, par 1 ' intermediaire des 
dents du peigne, on peut eviter que les liquides de 

20 reaction successifs soieht souilles les uns par les 
autres, surtout si l r on a recours a des etapes de la- 
vage des* dents du peigne, dans les conditions qui ont 
"ete indiquees dans 1 T exemple, 

• Bien entehdu, la detection decrite plus haut 

25 n'est qu. ! un exemple et- le specialiste se rendra bien 
compte'.des variations multiples quant a la nature des 
dosages auxquels le systeme selon l f invention peut se 
preter". 

Par exemple, on pourra doser des anticorps 
30 contre un.antigene X, par exemple en ayant recours 

dans une premiere etape a la fixation de cet antigene X 
sur les dents du peigne, puis dans une rangee ulterieure 
de* cavites a la mise en contact du peigne retenant 
l 1 antigene X avec des anticorps portant un marqueur, 
35 telle- que la lactoperoxydase, contre le type d T anticorps 
a mettre en evidence ou §. doser. 
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Le systeme n'est evidemment pas limit e a des 
dosages mettant en jeu des couplages entre antigenes 
et anticorps, II peut etre utilise pour tout dosage 
impliquant . la detection d r une proteine particuliere , 
5 telle qu'une* enzyme, pour autant que soit disponible 
une molecule affine vis-a-vis de cette proteine ou 
enzyme, susceptible d f une retention selective sur les 
dents du peigne, a 1* occasion par exemple de la mise 
en contact de celle-ci avec ladite molecule affine 

10 dans une premiere rangee de cavites de laplaque. 

La technique selon 1' invention permet non seule- 
raent des detections qualitatives, mais egalement des do- 
sages quantitatifs • Dans ce dernier cas, on fera par 
exemple appel a une reaction coloree susceptible d'etre 

15 faite soit visuellement , soit par spectrophotometrie 

avec lecture optique digitale ou imprimee. On peut natu- 
rellement avoir recours a toute autre technique clas- 
sique aboutissant a la detection notanunent d ! une concen- 
tration, en principe actif . 

20 Dans les exemples qui precedent 3 on a considere 

le cas de la detection ou du dosage d r un meme principe 
actif dans une pluralite d ' echantillons biologiques, II 
va naturellement de soi, comma cela a deja ete indique 
plus haut , que l f on peut egalement envisager de reali- 

25 ser des dosages simultanes de facteurs distincts origi- 
naires de un ou plusieurs echantillons biologiques. Dans 
ce dernier cas 3 les reactifs destines a etre preleves 
par les dents du peigne, devront etre choisis *en. conse- 
quence et disposes dans les premieres cavites reaction- 

30 nelles £>u autres cavites) egalement en consequence. 

Bien entendu, il peut etre choisi d'inverser la 
nature des produits a absorber en premier 'sur les dents 
du peigne, lorsque cela parait desirable, compte tenu 
du dosage particulier envisage, 

35 Dans ce qui precede, on a essentiellement de- 

crit la combinaison d'une plaque avec un peigne. II va 
naturellement de soi que l T on peut egalement envisager 
des systemes associant plusieurs peignes a une plaque 
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ou vice versa. 

Par exemple, on aura recours a plusieurs peignes, 
lorsqu'il s'agira d'introduire success! vement au niveau d'une • 
rangee determined de "cavites reactionnelles" plusieurs 
5- riactifs distincts, respectivement extraits a partir de 
rangees anterieures distinctes de cavites,' dans les condi- 
tions decrites en rapport avec le peigne unique sus- 
vise. 

Dans une variante particulierement interessante de 

10 1* invention, les plaques-supports des cavites peuvent etre 
egalement. fournies prerempiies avec differents reactifs 
propres a former des tampons ou des milieux reactionnels 
selon le cas, soit sous forme liquide, soit sous forme 
lyophilisee, les plaques etant alors generalement mises 

15 a la disposition du public protegees par un couvercle ou 
par une pellicule adherant sur les zones intermediates de 
la plaque, separant les cavites les unes des autres . 
Ces plaques peuvent etre livrees aux utilisateurs avec un " 
ou plusieurs peignes, de sorte qu'ils n'auront plus qu*a 

20 ajouter 1 ' echantillon biologique (sang, serum, urine, etc.), 
eventuellement dilue, dans- celles des rangees propres a les 
recevoir et 5 completer les autres cavites reactionnelles, ■ 
soit avec de l'eau, soit avec une solution repondant aux 
conditions requises par la methode de- detection mise en 

25 avant. 

Dans une autre variante encore de 1' invention, 
le ou les peignes sont livres avec le reactif de detection 
. preabsorbe ou preadsorbe sur leurs dents. Une telle dis- 
position pourraif se reveler particulierement avantageuse 
30. dans le cas de la detection d'enzymes specifiques aux- 
quelles correspondent des molecules af fines; par exemple 
des inhibiteurs deactivation de ces enzymes, la molecule 
. affine pouvant alors etre retenue sur les dents du peigne 
dans des conditions semblables a celles prevalant dans 
35 les cas de substrats de chromatographies d ' af finite . 

Comme il va de soi et comme il resulte d'ailleurs 
dS\j5 de ce qui precede, 1'invention ne se limite nulle- 
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r 

merit a ceux de ses modes d 1 application et de realisation 
qui ont ete plus specialement envisages j elle en em- 
brasse au* contraire toutes les variantes. 
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REVBNDI CATIONS 

1. Systeme permettant des analyses et des detections si- - 
multanees d'un facteur, dans une pluralite d* echantillons biolo- 
giques, caracterise par la combinaison, 

d'une part, d'une plaque comprenant un ensemble de cavi- 
tes (2a, 2b) r^parties en plusieurs series distinctes (S<j , 3^, 
S^ f S^) comportant respectivement des nombres egaux de cavites, 
et formant autant de rangees de tubes en correspondance mutuelle, 
ladite plaque etant formee d f un materiau ne presentant pas de ca- 
pacity d f adsorption ou d 'absorption, tant a l'egard du facteur a 
detecter que des reactifs necessaires a sa detection et, 

d f autre part, d'un peigne comprenant des dents (4) dont 
les ecartements leur permettent d'etre introduites simultanement 
dans les cavites (2a, 2b) de chacune des susdites range es , ou 
d f en etre retirees simultanement, les dents dudit peigne etant 
elles-Memes formees d f un materiau re tenant ou apte a retenir, 
notamment par absorption ou adsorption soit le facteur, soit le 
reactif de detection dudit facteur. 

2. Systeme selon la revendication 1 , caracterise en ce 
que la plaque est formee d'une matiere plastique ou analogue ab- 
sorbant ou n'absorbant pas les proteines et que le3 dents du pei- 
gne sont formees d'une matiere plastique ou analogue adsorbant 

^ou n'absorbant pas les proteines. 

3. Systeme selon la revendication 1 ou la revendication 2, 
caracterise en ce que les cavites ou groupes consecutifs de pre- 
mieres rangees (2a) presentant des sections de dimensions redui- 
tes alternent avec des secondes rangees ou groupes consecutifs de 
secondes rangees (2b) dont les cavites present ent des sections 
plus allongees, notamment dans les directions des series auxquel- 
les elles appartiennent , ces sections plus allongees autorisant 
des deplacements relatifs limites dans les memes directions des 
dents du peigne, lorsque celles-ci ont ete introduites dans les 
cavites correspondantes d'une meme seconde rangee. 

4. Systeme selon l'une quelconque des revendications 1 a 
3, caracterise en ce que la plaque est poiurvue de moyens de gui- 
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dage (6a f 6b) coagissant avec des organes guides (10^ 10^) por- 
t6s par le peigne, pour assurer la rnise en place correcte du 
peigne vis-k-vis de chaque rang^e de cavitds, k l f occasion des 
mouvements d 1 introduction des dents du peigne dans les cavitds 
d'une m§me rangde et de leurs mouvements de retrait hors des ca- 
vitds de celle-ci. 

5. Syst&me selon les revendications 3 et 4 prises ensem- 
ble, caracterisd en ce que les moyens de guidage port^s par la 
plaque sont constitues de deux types d f encoches (6a, 6b) fornixes 
dans les cotes lat^raux de la plaque, de part et d 1 autre desdites 
series, ces moyens de guidage etant en correspondance avac les 
susdites premiere et seconde rangees, et en ce que les organes 
guides (6bj , 6bg) portes par le peigne sont constitues de tiges 
ou analogues susceptibles de s 1 engager dans lesdites encoches, 
les encoches du premier type en correspondance avec lesdites pre- 
mieres rangees ayant avantageusement une section sensiblement 
complementaire de celle desdites tiges, de sorte que 1' engagement 
desdites tiges dans des encoches du premier type, a l f occasion de 
1* introduction des dents du peigne dans les cavites de l'une des 
dites premieres rangees assurent le guidage desdites dents dans 
\ine direction bien determinee, les encoches en correspondance 
avec les secondes rangees pr^sentant une largeur plus grande et 
des bords (6b^ , 6b2) definissant des butees coagissant avec les 
jdites tiges pour limit er les deplacements relatifs limit 6s alors 
autoris^s des dents du peigne, lorsque celles-ci sont ou ont et6 
introduites dans les cavitds de l f une des secondes rangdes cor- 
respondantes de la plaque, 

6. Systfeme selon l , une quelconque des revendications 1 h 

5, caracteris£ en ce que les dents du peigne pr^sentant h leur 
extremity une partie (12) renfl^e ou de section plus importante 
que la zone intermediaire (4) desdites dents entre ladite extr^- 
mit£ et la partie support (16) du peigne portant lesdites dents. 

7. S v steme selon I'une quelconque des revendications 1 a 

6, caractdrisd en ce que certaines des cavites de la plaque con— 
tiennent par avance les reactifs n^cessaires k la realisation du 
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dosage extemporand par I'utillsateur. 

8. Systfeme selon l'une quelconque des revendications 
1 k 7, caract£ris£ en ce qu'un ou plusieuxs r£actifs n£cessaires- 
h la detection d T un pu plusieurs facteurs sont prdfixds sur les 
dents du peigne. 
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